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論文内容の要旨
〔目的〕
リンゴ酸酵素は次の反応を可逆的に触媒する酵素である。 Malate+ NADP十ご Pyruvate+NADP 
+H+ この酵素の生理的意味は、脂肪酸合成に必要な NADPHを産生することであると考えられてき
たが、我々の研究グループはむしろ NADPH を消費して Pyruvate より Malate を産生することではな
いかと考えている。このような問題を解決するためリンゴ酸酵素の抗体を調製した。その抗体を用い
た免疫反応を利用して、リンゴ酸酵素の臓器特異性、種特異性、および細胞内局在性による酵素の異
同について検討した。またこの酵素活性は、絶食、再給餌などの条件によって変動することが知られ
ているが、それが酵素活性の調節によるのか、酵素量の変化によるかを明らかにしようとした。
〔方法ならびに成績〕
ラット肝可溶性画分 (Sup) よりリンゴ酸酵素を単一にまで精製し、精製酵素 1 mg を C. F. Adj. 
とともにウサギに 10 日間隔で 3 回注射して抗体を得た。この抗体を使用して、精製酵素を免疫電気泳
動法で検定した結果一本の沈降線が得られた。これによって免疫学的にも本精製酵素は単一で、あること
が証明された。この抗体は反応系に十分量加えると、リンゴ酸酵素活性を Malate から Pyruvate 向き
にも、又その逆方向においても完全に阻害する。
ラット肝、心、腎、脳の Sup に存在するリンゴ酸酵素を Ouchterlony double -diffusion で調べると、
お互に fuseする単一の沈降線が得られた。同じ条件下で、脂肪組織のリンゴ酸酵素については沈降線
を認めることができなかった。同組織の部分精製酵素でも沈降線を認めなかった。
ラット心、腎、脳のミトコンドリア (Mt) にりンゴ酸酵素活性を認めたが、肝のMtには酵素活性が
ほとんど存在しなかった。又この抗体と各臓器Mtリンゴ被酵素について沈降線を認めることができな
かった。この抗体から精製した Y -Globulin で酵素活性を中和することによって各臓器Sup に存在す
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る酵素活性の阻害率を調べると、肝、腎、脳、脂肪組織の酵素は同程度に阻害されるが、心の Sup に
存在する酵素は阻害率が低かった。
心、腎、脳のMtリンゴ酸酵素はこの抗体では阻害されなかった。
心 Sup リンゴ酸酵素は Ouchterlony douole - diffusion において Sup の酵素と同じであり、阻害率
では異なるという現象をさらにくわしく調べるために、超音波処理した心ホモジネートを DEAE-ce
-llulosechromatographyにかけてみた。二つの Peak に酵素活性が出現し、 PeakI は肝Supの酵素と
同じであり、 Peakll は心Mtの酵素で、あった。しかも抗体による阻害率が、穏和な条件で心筋を磨砕す
ればするほど肝 Supの酵素の阻害率に近ずいて来ることから、心筋を磨砕する時に、抗体で阻害され
ない心Mtのリンゴ酸酵素がSup に溶出した結果阻害率が低くなったと考えられる。
Spraque-Daw ley ラット、 Donryu ラット、 ddoマウス、豚、ハト肝のリンゴ酸酵素を阻害率で比較
すると、 S. D. と Donryu ラットでは限害率に差はないが、マウスや豚では阻害率が低くなりハト肝
ではほとんど阻害しなかったO 従ってこの酵素には種特異性が存在することになる。
肝や脂肪組織のリンゴ酸活性は食餌条件やホルモン投与によって変動することが知られている。脂
肪酸合成に都合のよい条件下では活性の上昇がみられ、絶食では低下する。酵素誘導肝、絶食肝、普
通食肝より酵素活性が一定になるように Sup を調製し、抗体の濃度を変化させて阻害率曲線を書いて
みると、三曲線は重なったo Ouchterlony double-diffusion analysis において、三種類の肝より調製
した酵素はお互に fuse した一本の沈降線を示した。これらの結果より本酵素活性の増減は酵素蛋白量
の増減であり、しかも免疫化学的に異なっていないことがわかった。
〔総括〕
1 .ラット肝 Supのリンゴ酸酵素を単一に精製し、ウサギで本酵素に対する抗体を作った。この抗体
は酵素反応を阻害し、また抗原と沈降反応をおこす。
2 .中和反応および沈降反応から、肝、心、腎、脳 Supのリンゴ酸酵素は免疫化学的性質が似ている
が、脂肪組織 Supのリンゴ酸酵素は抗原性がやや異なっていた。
3. ラットの心、腎、脳Mtに本酵素活性を認めたが、肝Mtにはほとんど存在しなかった。
4. 各臓器のMtリンゴ酸酵素は、この抗体で活性を阻害されないし、沈降反応も起さない。従って、
Supの酵素と抗原性を異にする別の酵素であると考えられる。
5. ラット、マウス、豚、ハト肝 Supのリンゴ酸酵素には種特異性が認められる。
6. 食餌条件やホルモン投与でこの酵素活性が変動するのは酵素量の変化によることがわかった。
論文の審査結果の要旨
本研究は、ラット肝臓より可溶性画分リンゴ酸酵素を精製し、ぞの抗体を調製したことおよび、抗
体を利用してリンゴ酸酵素の性質を検討した点で独創的である。
すなわち、臓器特異性、細胞内局在性による特異性、種特異性、生体内での酵素レベルの調節につ
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いて研究したもので、本論文における成績は今後のリンゴ酸酵素 isozyme の生理的意義に関する研究
の進展に寄与するところ大である。
-106-
